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RESUMO 
Neste trabalho, foi examinada a atividade neuromuscular do veneno da aranha  
Acanthoscurria juruenicola (encontrada na região amazônica) em preparações biventer 
cervicis de pintainho (BC) e nervo frênico-diafragma de camundongo (NFD). Em 
preparações BC estimuladas indiretamente, o veneno (30 e 100 µg/ml) causou 
bloqueio neuromuscular tempo e concentração dependentes (73±7% e 89±0,6%, 
respectivamente). A preparação BC incubada com o veneno (100 µg/ml) reduziu 
significativamente a contratura após a adição de ACh (100 µM; 80±9%) e KCl (40 mM; 
49±17%) após 120 min. Em preparações NFD, o veneno também causou bloqueio 
neuromuscular concentração-tempo-dependente, sendo que a concentração de 30 
µg/ml de veneno causou bloqueio máximo de 79±6%, após 120 min, enquanto que na 
concentração de 100 µg/ml, induziu completo bloqueio aos 13±4 min. A preparação 
NFD se tornou mais sensível a ação do veneno quando a concentração de cálcio na 
solução tyrode foi reduzida de 1.8 mM para 0.4 mM. Observou-se bloqueio total das 
contrações musculares (20±2 min; 3 µg/ml), enquanto com a concentração de 0.3 
µg/ml ocorreu facilitação neuromuscular (73±6,5% de aumento até os 120 min). Em 
preparações curarizadas incubadas em solução de Tyrode com cálcio 1.8 mm, o 
veneno (30 e 100 µg/ml) produziu 88±1% e 88.5±1.5%, respectivamente, de bloqueio 
neuromuscular. No entanto, usando-se Baixo cálcio (0.4 mm), observou-se em 
preparaçãoes sob estímulo elétrico direto, apenas leve bloqueio (16±5% e 24±6% com 
0.3 µg/ml e 3 µg/ml, respectivamente, após 120 min).  O veneno (30 µg/ml) causou 
discreta despolarização da membrana (-74±2 mV para -58±3 mV após 120 min) e 
reduziu a frequência do potencial de placa terminal em miniatura (PPTM; 17±3/min 
para 7±2/min após 60 min). Ainda na preparação NFD, mantida em solução com baixo 
cálcio (0.4mM) e exposta ao veneno (0.3 µg/ml), houve aumento significativo do valor 
do conteúdo quântico [6.7 ± 0.6 (t0) para 12 ± 0.3 (t120)]. assim como visto nos 
resultados em que foi observada a facilitação da resposta contrátil; 3 µg de veneno/ml 
não causou alteração no valor do conteúdo quântico [6 ± 0.1 (t0) para 6.1 ± 2.3 (t120); n 
= 3; p > 0.05]. O veneno (30 µg/ml) não causou efeito significante na alteração da 
amplitude do potencial de ação composto (PAC) registrado em preparações Nervo 
Ciático (NC) de camundongo durante 30 min de incubação [amplitude controle: 15.9 ± 
4.8 mV (t0) vs. 15.1 ± 5.6 mV (t30)]; Tetrodotoxina (TTX, 1 µM) adicionada após o 
tempo de exposição da preparação ao veneno, aboliu completamente o PAC. A 
análise histológica das preparações BC e NFD não mostraram alterações 
significativas. a rianodina e o dantrolene impediram o bloqueio total provocado pelo 
veneno (3 µg/ml). Observou-se ainda, que as respostas contraturantes provocadas 
pela cafeína foram atenuadas pela ação do veneno. Juntos os resultados indicam que 
o veneno de A. juruenicola pode afetar a transmissão neuromuscular em preparações 
in vitro.  
 
Palavras-chave: Transmissão neuromuscular, canais iônicos, veneno de aranha. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
ABSTRACT 
In this work, we examined the neuromuscular activity of venom from Acanthoscurria 
juruenicola, a large theraphosid spider found in the Brazilian Amazon basin, in biventer 
cervicis of chicken (BC) e mouse phrenic nerve-diaphragm (PND) preparations. In 
indirectly-stimulated BC preparations, the venom caused time-dependent 
neuromuscular blockade, with 30 µg of venom/ml producing a maximum blockade of 
73±7 e 89±0.6, respectively. That blockade was not reversible after wash. Incubation 
with the venom (100 µg/ml) reduce significantly the contracture after addition of ACh 
(100 µM; 80±9%) and KCl (40 mM; 49±17%) after 120 min. In indirectly-stimulated 
PND preparations, the venom caused time-dependent neuromuscular blockade, with 
30 µg of venom/ml producing a maximum blockade of 79±6% after 120 min, whereas 
100 µg/ml produced complete neuromuscular blockade in 13±4 min. The sensitivity of 
PND to venom was greater in low Ca2+, with complete blockade occurring in 20 ± 2 min 
at 3 µg/ml, whereas a concentration of 0.3 µg/ml caused only marked facilitation 
(74±7% increase in twitch height after 120 min). In curarized, directily-stimulated PND, 
a venom concentration of 30 and 100 µg/ml produced blockade of 88±1% and 
88.5±1.5, after 120 min. Low extracellular Ca2+ markedly attenuated the blockade in 
directly-stimulated PND (16±5% and 24±6% blockade with 0.3 µg/ml and 3 µg/ml, 
respectively, after 120 min.  A. juruenicola venom (30 µg/ml) depolarized diaphragm 
muscle membrane (from -74±2 mV to -58±3 mV after 120 min; n = 4; p < 0.05) and 
reduced the frequency of miniature end-plate potentials (MEPPs; from 17±3/min to 
7±2/min after 60 min; n = 4; p < 0.05). In PND preparations maintained in low Ca2+ bath 
solution and exposure to venom (0.3 µg/ml), there was significant increase in quantal 
content [from 6.7 ± 0.6 (t0) to 12 ± 0.3 (t120); p < 0.05] just like that neuromuscular 
facilitation seen in twitch-tension protocols; 3 µg of venom/ml did not cause alteration in 
quantal content [from 6 ± 0.1 (t0) to 6.1 ± 2.3 (t120); n = 3; p > 0.05]. A. juruenicola 
venom (30 µg/ml) caused no significant effects on peripheral nerve conductance from 
evoked CAP (compound action potential) during a 30 min incubation [control amplitude: 
15.9 ± 4.8 mV (t0) vs. 15.1 ± 5.6 mV (t30)]; Tetrodotoxin (TTX, 1 µM) added after venom 
exposure time, abolished completely the CAP. Histological analysis of BC and PND 
showed no myonecrosis after incubation with venom. The ryanodine and dantrolene 
prevented the blockade caused by the venom (3 mg/mL) and the contractures caused 
by caffeine were attenuated by venom action. Together the results, indicate that the 
venom of A. juruenicola may affect the transmission neuromuscular in preparations in 
vitro. 
Keywords: ion channels, neuromuscular blockade, neurotransmission, spider venom. 
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1. INTRODUÇÃO 
 
1.1. Aranhas 
Araneae é uma ordem de artrópodes da classe Arachnida que inclui as 
espécies conhecidas pelos nomes comuns de aranhas ou aracnídeos.  É a 
segunda maior ordem dos aracnídeos (mais de 44.000 espécies, distribuídas 
por 3.747 gêneros e 109 famílias; Platnick, 2015), ultrapassada apenas em 
diversidade pela ordem Acari (ácaros).  
Todas as aranhas são classificadas dentro da ordem Araneae que se 
subdivide em duas subordens: Mygalomorphae (caranguejeiras) e 
Araneomorphae (Platnick, 2014; 2015). Mygalomorphae (Orthognatha) se 
caracterizam por possuir as quelíceras que se movem no plano longitudinal e 
as Araneomorphae (Labidognatha), possuem quelíceras que se movem no 
plano transversal (Fig. 1) 
 
Figura 1. Organização das quelíceras da ordem Araneae. Myagalomorphae – 
com quelíceras ortognatas e Araneomorphae – com quelíceras labdognatas 
(Fonte: Foelix, 2011) 
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As aranhas da família Theraphosidae (Mygalomorphae), a qual pertence 
o gênero Acanthoscurria, são encontradas nos 5 continentes, e são conhecidas 
como caranguejeiras ou tarântulas. Esta família é representada, atualmente, 
por 953 espécies divididas em 126 gêneros. Cerca de 30 gêneros desta família 
estão presentes no Brasil e outros países da América do Sul (Platnick, 2015).  
No Brasil, as espécies de Theraphosidae se distribuem de acordo com a 
localização de seus habitats como a grande Lasiodora, comum na Mata 
Atlântica e a gigante Theraphosa amazônica (até 25 cm) e também a Vitalius 
comum no sudeste, são exemplos de espécies brasileiras cuja peçonha já 
foram estudadas.  
As caranguejeiras são encontradas em ambientes quentes e úmidos 
(Bertani, 2001). As fêmeas podem viver por 20 anos ou mais, no entanto, os 
machos raramente vivem mais do que 12 anos. São predadores com hábitos 
noturnos e se alimentam de insetos até pequenos vertebrados. Com uma visão 
pobre, as caranguejeiras detectam suas presas por vibrações provocadas 
pelas próprias presas ao andarem sobre a seda que reveste suas tocas 
(Escoubas e Rash, 2004; Foelix, 2011).  
1.2. Manifestações clínicas 
 
Existem poucos relatos sobre acidentes com caranguejeiras. No Estado 
de São Paulo, acidentes envolvendo aranhas migalomorfas (incluindo 
Theraphosidae) correspondem a menos de 1% dos acidentes em humanos 
causados por aranhas, que apesar das manifestações clínicas após o 
envenenamento, como dor local com edema e eritema leve (que desaparecem 
algumas horas após o acidente), há poucos efeitos sistêmicos (Lucas et al., 
24 
 
1994; Takaoka et al., 2001; Isbister et al., 2003), sendo assim, são 
consideradas de pouca relevância médica (Lucas, 1988; Lucas et al., 1994). 
Porém, o contato com os pelos urticantes localizados na porção dorsal 
do abdômen da maioria das caranguejeiras (Bertani e Marques, 1995/1996) é 
capaz de levar a reações locais graves caso os olhos estejam envolvidos 
(Esteso et al., 1984; Bernardino e Rapuano, 2000; Spraul et al., 2003). 
 
1.3. Composição e propriedades da peçonha de aranhas 
Theraphosidae 
No ano de 2004, a revista Toxicon publicou um número inteiramente 
dedicado a estas peçonhas com o objetivo de discutir sua complexidade 
(Toxicon 43(5),2004). Grande parte das publicações encontradas aborda as 
interações de toxinas com os canais iônicos e são considerados importantes na 
busca por novos compostos com propriedades farmacológicas específicas 
(Escoubas et al., 2000; Rash e Hodgson, 2002).  
Em peçonha de aranhas de outros grupos já foram encontradas 
diferentes atividades, como ação necrosante (Loxosceles; Veiga et al., 2000; 
Silveira et al., 2002; Oliveira et al., 2005; Chaves-Moreira et al., 2011); ação 
nos canais de sódio (Lycosa sp; Cruz et al., 1994 e Phoneutria nigriventer; 
Fontana e Vital Brazil, 1985; Gomez et al., 2002); e depleção das vesículas 
sinápticas (Latrodectus mactans; Frontali et al., 1976; Gorio e Mauro, 1979; 
Ushkaryov et al., 2004). 
De modo geral, as peçonhas de aranhas contêm vários componentes, 
sendo os principais: (1) substâncias de baixa massa molecular (<1.000 kDa), 
(2) peptídeos (>1.000 até aprox. 10-15.000 kDa), e (3) proteínas, 
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principalmente enzimas (>10-15.000 kDa). A composição destas peçonhas e o 
modo de ação de várias de suas toxinas têm sido amplamente discutidos na 
literatura (Escoubas e Rash, 2004; Swanson e Vetter, 2006). 
 Algum destes compostos presente no veneno das aranhas parecem 
atuar na transmissão neuromuscular, como já demonstrado pelo veneno de 
algumas aranhas da família Theraphosidae.  
O veneno da aranha Theraphosa blondii (leblondi) mostrou atividade 
bloqueadora neuromuscular em preparação Nervo frênico-diafragma (NFD) de 
camundongo (Fontana et al., 2002);  Vitalius dubius (Rocha-e-Silva et al., 
2009), Selenotholus foelschei e Coremiocnemis tropix (Herzig e Hodgson, 
2008; 2009) mostraram bloqueio neuromuscular em preparação biventer 
cervicis de pintainho (BC); ainda, a aranha Grammostola rósea, que apresenta 
em seu veneno,  peptídeos bloqueadores dos canais de cálcio (Ono et al., 
2011) e  o veneno da grande caranguejeira Lasiodora sp.  (Kalapothakis et al., 
2003) que se mostrou capaz de bloquear os canais de sódio dependentes de 
voltagem. 
1.4. Gênero Acanthoscurria  
Dentre os 126 gêneros descritos na família Theraphosidae, está incluído 
o gênero Acanthoscurria que possui até o momento 34 espécies de aranhas 
distribuídas especialmente na América do sul (Lucas et al., 2011). O veneno 
das espécies de Acanthoscurria recentemente começou a ser estudado e 
demonstrou possuir uma grande diversidade biológica, como encontrado no 
veneno das aranhas A. gomesiana (Fukuzawa et al., 2008; Rossi et al., 2012) e 
A. rondoniae (Riciluca et al., 2012) que mostraram atividade antimicrobiana; 
enquanto que o veneno da A. natalensis (Rates et al., 2013) mostrou ação 
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despolarizante da membrana e diminuição na frequência do potencial de 
terminal em miniatura. 
1.4.1. Acanthoscurria juruenicola 
Esta aranha é encontrada na região Amazônica, especificamente nos 
estados de Rondônia e Mato Grosso (Fig. 2). Ela pode chegar a 20 cm de 
comprimento quando adulta. Não é considerada agressiva. Foi descrita por 
Mello-Leitão em 1923, porém até o momento não há nenhuma informação 
sobre seu veneno.  
 
Figura 2.  Acanthoscurria juruenicola 
Como mencionado no texto, o veneno das aranhas Theraphosidae 
possui componentes que atuam na junção neuromuscular, além disso, o 
veneno desta família já vem sendo estudado no laboratório de junção 
neuromuscular do departamento de Farmacologia da Unicamp, com o veneno 
da aranha Vitalius dubius (Rocha-e-Silva et al., 2009), onde também mostrou 
ser ativo na junção neuromuscular. 
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 A possibilidade de encontrar em outra espécie desta família os mesmos 
ou novos compostos que possam atuar nessa área, despertou o interesse em 
fazer uma investigação deste veneno e seus possíveis mecanismos sobre a 
neurotransmissão periférica, usando preparações isoladas de aves e 
mamíferos.  
1.5. Junção neuromuscular 
A junção neuromuscular ou placa motora é a região onde as fibras 
musculares são inervadas pelas terminações nervosas do axônio (Fig.3). No 
terminal do axônio contém um grande número de vesículas sinápticas que 
armazenam o neurotransmissor acetilcolina (ACh), responsável pela excitação 
da membrana muscular. As membranas da célula nervosa e da célula muscular 
são separadas por uma fenda sináptica com cerca de 20 a 30 nm onde são 
liberados os neurotransmissores. Próximo à placa motora, o axônio perde a 
bainha de mielina e se divide em vários ramos delgados (2 µm de espessura) 
cujas extremidades projetam múltiplas expansões denominadas “botões 
sinápticos”, por onde os neurotransmissores são liberados para a fenda 
sináptica. No fundo da goteira sináptica, na membrana muscular, existem 
dobras menores, chamadas pregas subneurais, que aumentam a área de 
superfície onde atua o transmissor sináptico. Cada botão sináptico contém a 
maquinaria necessária para a liberação do neurotransmissor, sendo as 
vesículas sinápticas (armazenam a ACh), o complexo de acoplamento 
(complexo protéico de exocitose das vesículas), zona ativa (sítio de liberação 
do neurotransmissor) e canais de cálcio voltagem-dependentes (permitem a 
entrada de cálcio na terminação a cada potencial de ação). O íon cálcio 
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desencadeia a fusão das vesículas sinápticas com a zona ativa, liberando seu 
conteúdo para a fenda sináptica (Guyton, 2011; Kandell et al., 1997) 
 
Figura 3. Junção neuromuscular 
O potencial de ação ao se propagar pelo terminal permite o influxo de 
íons cálcio (Ca2+) através da abertura dos canais de Ca2+ dependentes de 
voltagem, para o interior da terminação nervosa. Os íons Ca2+ exercem 
influência sobre as vesículas sinápticas, atraindo-as para a membrana pré-
sináptica adjacente aos sítios de liberação. Em seguida, pelo processo de 
exocitose, as vesículas se fundem com a membrana e liberam ACh na fenda 
sináptica. A fusão das vesículas sinápticas à membrana celular pré-sináptica é 
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desencadeado a ação das proteínas do complexo SNARE. As vesículas 
sinápticas se ligam às zonas ativas da membrana pré-sináptica próximas a 
canais de Ca2+, processo denominado de tethering ou targeting. A vesícula se 
ancora (docking) ao complexo molecular SNARE imediatamente adjacente a 
um canal de Ca2+, num processo de disparo da fusão (priming) ATPase-
dependente, assim, quando a concentração de Ca2+ alcança um nível crítico, a 
vesícula sináptica pode proceder a fase de fusão com a membrana plasmática 
(fusion) e liberar seu conteúdo (ACh) para a fenda sináptica (Fig.4) a vesícula 
vazia é então re-captada e reciclada no terminal nervoso (Chapman, 2008; 
Guyton, 2011). 
 
Figura 4. Potencial de ação  
A exocitose neuronal é mediada por proteínas do complexo SNARE (Fig. 
5) que podem estar associadas às vesículas sinápticas (sinaptobrevina) ou à 
membrana plasmática pré-sináptica (sintaxina e SNAP-25). Após a fusão 
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completa, os neurotransmissores (ACh) são então liberados na fenda sináptica 
ficando livres para interagir com os receptores colinérgicos subjacentes à 
membrana plasmática da fibra muscular. (Chapman, 2008). 
 
Figura 5. Complexo SNARE 
 Os receptores colinérgicos são canais iônicos regulados pela ACh que 
permanecem contraídos até que duas moléculas de ACh se fixem, 
respectivamente, às duas subunidades α das proteínas. Isso acarreta alteração 
conformacional que abre o canal permitindo um grande influxo de íons Na+ 
para o interior da fibra muscular (Fig. 4). Uma variação local de potencial 
positivo é criada no interior da membrana da fibra muscular, denominado de 
potencial de placa terminal. Por sua vez, esse potencial inicia um potencial de 
ação, que se propaga ao longo da membrana muscular e, dessa forma, 
acarreta a contração muscular. Uma vez liberada na fenda sináptica, a ACh 
continua ativando os receptores colinérgicos enquanto persistir ali, entretanto, a 
maior parte é degradada principalmente pela enzima acetilcolinesterase (Fig. 
3), ou se perde para fora da fenda deixando de agir nos receptores (Guyton, 
2011).  
1.6. Músculo esquelético 
O músculo esquelético é composto por vários fascículos musculares, e 
estes são formados por células chamadas de fibras musculares. Cada fibra é 
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constituída por centenas de miofibrilas, núcleos celulares e pelo retículo 
sarcoplasmático, envoltos em uma membrana plasmática, chamada de 
sarcolema (Beltramini, 1999). O retículo sarcoplasmático (RS) armazena 
grande concentração de íons cálcio e tem como função liberar estes íons 
durante o processo de contração muscular. As miofibrilas são compostas por 
miofilamentos, que são constituídos pelas proteínas miosina (filamentos 
grossos) e actina (filamentos finos). A disposição destes filamentos na fibra faz 
com que o músculo esquelético apresente estrias, por este motivo este 
músculo também é chamado de estriado. Quando o potencial de ação percorre 
uma fibra, ocorrem alterações na permeabilidade da membrana do RS e 
grande quantidade de cálcio difunde-se para o citoplasma. No citoplasma, o 
cálcio forma um complexo com as proteínas miosina e actina, quando um 
potencial de ação ocorre no túbulo T adjacente (Fig. 6). O Ca2+ disperso 
interage na posição TnC do complexo troponina liberando a posição TnI, antes 
ligada a uma actina globular (Act-G). A exposição dos sítios da Act-G permite a 
interação com as projeções das cadeias de miosina (cabeças), levando ao 
deslizamento de uma em direção a outra, constituindo o processo contrátil das 
miofibrilas, caracterizando a contração muscular. Para acarretar uma contração 
muscular, essas correntes elétricas penetram profundamente na fibra muscular 
atingindo todas as miofibrilas por meio dos túbulos transversos (túbulos T; 
prolongamentos internos da membrana plasmática, adjacentes às cisternas do 
retículo sarcoplasmático). Uma vez cessado o estímulo (repolarização da 
membrana muscular), restabelece-se o sistema de transporte ativo do RS e o 
excesso de cálcio retorna para o interior do retículo, cessando a contração 
(Beltramini, 1997; Guyton, 2011; Ferreira, 2005). 
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Figura 6. Músculo esquelético 
1.7. Cálcio (Ca2+) 
O cálcio é o principal cátion divalente extracelular. Adultos normais 
possuem cerca de 1.300 g de cálcio, dos quais 99% estão nos ossos. O cálcio 
está presente em pequenas quantidades nos líquidos extracelulares e, em 
menor grau, dentro das células, onde sua concentração ionizada sob condições 
basais, é em torno de 0.1 µM. Um aumento temporário no fluxo de cálcio eleva 
sua concentração para 1µM em resposta a estímulos hormonais, elétricos ou 
mecânicos, permitindo interações com proteínas que se ligam especificamente 
ao cálcio e assim ativando inúmeros processos dependentes de cálcio que são 
essenciais, como a excitabilidade do neurônio, a liberação do 
neurotransmissor, a contração muscular, a integridade da membrana e a 
coagulação sanguínea, além de atuar como segundo mensageiro para as 
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ações de muitos hormônios. A perda da homeostase do cálcio, leva ao seu 
acúmulo intracelular e desencadeia processos degenerativos na célula ao 
ativar proteases dependentes de cálcio. Acredita-se que a entrada de cálcio 
nas células se dê por meio da difusão facilitada mediada por um transportador 
e pela troca de Ca2+ por sódio (Na+). Vários canais de cálcio nas membranas 
celulares são regulados por hormônio e neurotransmissores e pelo potencial de 
membrana. No fígado e no músculo esquelético, a atividade do cálcio é 
controlada extensivamente pelo retículo endoplasmático (RE) e 
sarcoplasmático (RS), que sequestram este íon.   Como visto anteriormente, o 
cálcio tem importante participação no acoplamento excitação-contração 
muscular. O potencial de ação desencadeado pela ligação da ACh aos 
receptores do sarcolema juncional, estimula a liberação de cálcio do RS, além 
de participar dos processos de exocitose e de substâncias intracelulares, sendo 
importante sua participação no acoplamento estímulo-secreção em muitas 
glândulas exócrinas e endócrinas, além da liberação de catecolaminas pela 
medula supra-renal,  bem como, de neurotransmissores nas sinapses e de 
certos autacóides (como a histamina dos mastócitos) que requerem cálcio 
(Guyton, 2011). 
 
 
 
 
 
 
34 
 
 
2. JUSTIFICATIVA  
Os venenos de animais são ricas fontes de neurotoxinas usadas como 
instrumentos farmacológicos e fisiológicos. Foram encontradas toxinas que 
atuam seletivamente em canais iônicos e receptores e em diversas ações 
biológicas, predominantemente em músculos estriado e cardíaco, sendo assim 
classificadas como fonte de novas ferramentas farmacológicas.  
A dimensão do potencial de ação das peçonhas de aranhas da família 
Theraphosidae, foi demonstrada por estudos realizados em 2009 no laboratório 
de Junção Neuromuscular, onde se observou que a peçonha de Vitalius 
dubius, outra espécie desta família, foi significativamente ativa na junção 
neuromuscular e resultados preliminares com o veneno de outra theraphoside 
Acanthoscurria juruenicola, revelaram que a peçonha bruta, é ativa na 
transmissão neuromuscular. 
Diante disso e da ausência de informações sobre o modo de ação do 
veneno de A. juruenicola na junção neuromuscular podemos concluir que seria 
interessante o seu estudo farmacológico e fisiológico.  
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3. OBJETIVO  
Estudar os efeitos do veneno da aranha Acanthoscurria juruenicola sobre a 
junção neuromuscular em preparações nervo-músculo isoladas de ave e de 
mamífero in vitro. 
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4. MATERIAL E MÉTODOS  
4.1. Reagentes 
Todos os reagentes e sais foram obtidos do Laboratório JT Baker 
(Center Valley, PA, USA) e as drogas dos Laboratórios Sigma Chemical Co. 
(St. Louis, MO, USA) e Cristália - Produtos Químicos Farmacêuticos Ltda 
(Itapira, SP, Brasil). Material para análise histológica foi obtido do Laboratório 
Merck Indústrias Químicas S.A. (Rio de Janeiro, R.J, Brasil). 
4.2. Veneno 
O veneno da aranha Acanthoscurria juruenicola, encontrada em Monte 
Negro - RO, foi coletado por estimulação elétrica (Rocha-e-Silva et al., 2009) 
de 12 fêmeas adultas em ependorfes cobertos com parafilm para evitar a 
contaminação com a saliva e foi estocado liofilizado à -20ºC até o momento do 
uso.  
4.3. Animais 
Foram utilizados pintainhos da linhagem HY-LINE W 36 (40 g; 4-8 dias) 
fornecidos pelo Globo Aves Agrícolas Ltda. (Campinas-SP, Brasil) e 
camundongos machos da linhagem SWISS (20 a 35 g; 8 semanas) obtidos do 
Centro Multidisciplinar para Investigação Biológica (CEMIB) da Unicamp. Os 
animais foram mantidos em caixas com maravalha (camundongos) e em 
gaiolas (pintainhos). Aproximadamente 10 animais por caixa em ambiente com 
temperatura controlada (23 ºC) em ciclos de claro-escuro de 12 horas, com 
fornecimento de água clorada e ração industrial ad libitum. Os animais foram 
eutanasiados com isoflurano (Cristália) e os protocolos experimentais 
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realizados de acordo com as normas da Sociedade Brasileira de Ciência em 
Animais de Laboratório (SBCAL) e aprovados pelo Comitê de Ética em 
Experimentação Animal (CEMIB/IB/UNICAMP), sob protocolo número 3312-1 
(anexo). 
4.4. Preparação Isolada Músculo Biventer Cervicis de Pintainho 
(BC) 
Os animais sofreram eutanásia sob anestesia em câmara com 
isoflurano. A preparação foi isolada e montada em cubas de 5 ml contendo 
solução Krebs (composição em mM: NaCl 118,6; KCl 4,69; CaCl2 1,88; KH2PO4 
1,17; NaHCO3 25 e glicose 11,65) sob aeração constante com carbogênio (95% 
O2 e 5% CO2, a 37 ºC) de acordo com método descrito por Ginsborg e Warriner 
(1960), sendo realizados os ensaios em banho Panland Automatic Organ Bath. 
A tensão usada para as preparações foi de 1 g/cm e registradas por um 
transdutor isométrico (ADInstruments TRI201AD) sob estímulos supramaximais 
(0,1 Hz de frequência; 0,2 ms) através de eletrodos bipolares posicionados 
entre o tendão e músculo para obtenção da estimulação de campo (estimulador 
Panlab LE 12406 TC). As respostas contráteis e contraturas induzidas por KCl 
(40 mM) e ACh (110 µM) na ausência de estimulação elétrica, antes e após o 
tratamento da preparação com veneno total, foram registradas através de um 
software (LabChart 6.0) por meio de transdutores isométricos (ADInstruments 
TRI201AD) e submetido a estímulos supramaximais (0,1 Hz de frequência; 0,2 
ms de duração) por eletrodos bipolares posicionados entre tendão e músculo 
para se obter estimulação de campo (estimulador Panlab LE 12406 TC).  O 
registro da resposta contrátil foi observado após a adição do veneno total em 
diferentes concentrações para determinar seus efeitos na junção 
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neuromuscular, por 120 minutos ou até ocorrência do bloqueio total. Alguns 
experimentos foram feitos em preparações pré-incubadas com d-tubocurarina 
(d-Tc; 5 µg/ml; 14,7 µM) para avaliar o efeito do veneno total quanto a resposta 
muscular sob estimulação direta usando-se pulsos supramaximais (0,1 Hz; 2 
ms).  
4.5. Preparação Isolada Nervo Frênico-Diafragma de Camundongo 
(NFD) 
Os animais sofreram eutanásia sob anestesia em câmara com isoflurano 
e posteriormente exsanguinados. Após a dissecção, foram retirados os 
hemidiafragmas e isolados os nervos frênicos correspondentes. As 
preparações foram montadas em cubas de 5 mL contendo solução Tyrode 
(composição em mM: NaCl 137; KCl 2,7; CaCl2 1.8; MgCl2 0,49; NaH2PO4 0,42; 
NaHCO3 11,9 e glicose 11,1) sob aeração constante por carbogênio de acordo 
com o método descrito por Bülbring (1946) para ratos, sendo os ensaios 
realizados em banho a 37ºC. Cada músculo isolado foi tensionado a 5 g/cm 
(transdutor isométrico LOAD CELL BG-25 GRAMS) e submetido a estímulos 
supramaximais indiretos (0,1 Hz; 0,2 ms), sendo o nervo frênico posicionado 
sobre eletrodos bipolares (estimulador Grass S88), entretanto, para protocolos 
com estimulação direta, os eletrodos bipolares foram posicionados em contato 
direto com o músculo. As respostas contráteis foram registradas em fisiógrafo 
GOULD RS3400 por meio de transdutores isométricos (LOAD CELL BG-10 
GM). O registro foi observado após adição do veneno total em diferentes 
concentrações para avaliar seus efeitos na junção neuromuscular, por 120 
minutos ou até bloqueio total. Alguns experimentos foram feitos usando-se 
preparações pré-incubadas com d-tubocurarina (d-Tc; 5 µg/ml; 14,7 µM) e 
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diretamente estimuladas (0,1 Hz; 2ms) para avaliar o efeito do veneno total 
sobre a resposta muscular. Foi utilizado a neostigmina (Neo; 17,9 µM), para 
observar a reversão (ou não) após 50 % da ação bloqueadora do veneno.  
Foram realizados, também, experimentos com preparações NFD em 
solução fisiológica contendo baixa concentração de cálcio (Ca2; 0,4 mM), sob 
estimulação indireta. Após estabilização da resposta contrátil (1 h) aguardou-se 
mais 15 minutos antes da adição do veneno e/ou as drogas com ação em 
canais de cálcio (agonista e bloqueadores) Rianodina (1 µM) e Dantrolene (0,1 
µMl).  
4.6. Estudo Eletrofisiológico 
A preparação hemidiafragma de camundongo com sua face torácica 
voltada para cima foi fixada horizontalmente por meio de alfinetes 
entomológicos em cuba revestida de resina e silicone, preenchida com 2 mL de 
solução Tyrode e aerada com carbogênio (95% de O2 e 5% CO2) à temperatura 
ambiente (25-30ºC).  
A cuba foi posicionada na platina do microscópio estereoscópio (Wild M7 
S – Switzerland) com capacidade para aumentos de até 40 vezes. Utilizando a 
técnica convencional de registro com microeletrodo (Fatt e Katz, 1951), os 
microeletrodos de vidro foram preparados por meio do Vertical Pipete Puller 
(modelo 700D – David Kopf Instruments), preenchidos com KCl (3 M), com 
resistência entre 10-20 MΩ.  
Os microeletrodos foram introduzidos, intracelurlamente, nas fibras 
musculares superficiais na região da placa, com auxílio de micromanipuladores 
(Leitz, Germany) para registrar as medidas dos potenciais de membrana em 
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repouso (PM), de placa terminal em miniatura (PPTM) e de placa terminal 
(PPT). Os biopotenciais foram obtidos por meio de um amplificador de sinais 
(Getting Microelectrode Amplifier, MA, USA) e foram observados em 
Osciloscópio Tektronix.  
Os registros foram armazenados em um microcomputador (Microtec, SP, 
Brasil) carregado com um software para aquisição de dados (AqDados, Lynx, 
SP, Brasil). O computador é munido de uma placa conversora A/D capaz de 
digitalizar os biopotenciais e gravá-los para posterior análise. 
4.6.1. Registro do potencial de membrana em repouso (PM) em 
hemidiafragma de camundongo 
O efeito do veneno total sobre o PM foi avaliado em músculo 
hemidiafragma de camundongo montado em cuba contendo solução Tyrode 
(pH 7,0). O potencial de repouso foi registrado com microelétrodos de vidro 
preenchidos com KCl 3 M e posicionados dentro das fibras musculares na 
região da placa terminal.  
Os registro exibidos no osciloscópio Tektronix e digitalizados no software 
AqDados, como descrito anteriormente, foram obtidos após a adição do veneno 
total nos intervalos t0 (controle), t15, t30, t60 e t120 (Oshima-Franco et al., 2004). 
Após o último registro (t120) foi efetuada a lavagem da preparação e após 15 
minutos de repouso, feito o último registro. 
4.6.2. Registro do potencial de placa terminal em miniatura (PPTM) 
em hemidiafragma de camundongo 
Os PPTM foram captados através de microelétrodo inserido nas fibras 
musculares, na região da placa motora. Em cada tempo, as placas motoras 
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foram empaladas em período de 1 min e posteriormente calculou-se a média 
do número de potenciais registrados.  
Os PPTM foram observados em osciloscópio e em seguida registrados e 
analisados em computador com o software já descrito. Os parâmetros-controle 
foram definidos antes da adição do veneno total e os PPTM registrados nos 
tempos t0 (controle), t5, t15, t30, t60 e t120 (não inserido no gráfico, pois estabilizou 
aos 60 minutos) min. 
4.6.3. Técnica cut muscle e registro do potencial de placa terminal 
(PPT) em hemidiafragma de camundongo 
A técnica cut muscle proposta por Banker et al. (1983) foi utilizada para 
impedir a propagação do potencial de ação muscular, evitar o processo 
contrátil e permitir a captação do potencial de placa terminal. Essa técnica 
consiste em cortar perifericamente, em toda sua extensão, as fibras 
musculares da preparação hemidiafragma de camundongo com o nervo frênico 
preservado. Este procedimento causa queda do potencial de membrana celular 
(aproximadamente -40 mV), com inativação inicial dos canais de sódio (Na+), o 
que impede a deflagração do potencial de ação e consequentemente paralisia 
muscular, assegurando assim, o registro de PPT isentos de potencial de ação 
(Prior et al., 1993).  
Os registros dos PPT foram feitos em resposta à estimulação elétrica 
indireta, por meio de eletrodo de platina posicionado no coto distal do nervo 
frênico (10-15 V; 0,2 ms, 1 Hz).  
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4.6.4. Análise dos PPT: medida do conteúdo quântico 
O conteúdo quântico de uma resposta sináptica corresponde ao número 
de vesículas efetivas liberadas (unidades quânticas) cuja somatória dá origem 
ao PPT. No presente trabalho, o “tamanho quântico” foi a estimativa do valor 
unitário.  Assim, uma vez obtido em uma célula esse tamanho quântico, o 
conteúdo quântico do PPT correspondeu ao quociente entre a sua amplitude e 
o tamanho quântico.   
Os cálculos relativos ao conteúdo quântico foram realizados após a 
correção dos PPT para a somatória não-linear de quanta, de acordo com a 
fórmula de Elmqvist e Quastel (1965), modificada para a técnica cut muscle 
(Oshima et al., 2010)   
PPT’ = (PPT) x (PM/PM-PPT)   
Onde: PPT’ = PPT corrigido  
PPT = PPT observado  
PM = potencial de membrana  
Concentrações de 3 e 0,3 µg/mL de veneno total foram testadas e 
monitoradas nos tempos t0, t15, t45, t60, t90 e t120 min.   
4.6.5. Registro extracelular do potencial de ação composto (PAC) 
em nervo-ciático de camundongo (NC) 
 Os camundongos sofreram eutanásia sob anestesia em câmara com 
isoflurano e posteriormente exsanguinados. O nervo ciático foi removido, com 
cerca de 5-7 cm de comprimento, e colocado em uma placa de Petri para 
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remoção de tecidos adjacentes e ramificações para facilitar o acesso das 
drogas e toxinas.  
O nervo foi montado em uma cubeta de registro com três 
compartimentos cilíndricos de 500 µL de capacidade cada. O isolamento 
elétrico entre os compartimentos foi feito com vaselina para preencher as 
fendas sobre as quais o nervo, previamente seco em papel-toalha fino, foi 
posicionado de modo a ocupar os três compartimentos, porém com sua maior 
extensão ocupando o compartimento central. Os dois compartimentos externos 
foram preenchidos com solução tampão fisiológica (composição em mM: NaCl 
150; KCl 5,4; HEPES 10; NaHCO3 12; KH2PO4 0,4; MgCl2 1,2; CaCl2 1,8; 
glicose 10; pH 7,4), sendo que os compostos avaliados foram adicionados no 
compartimento central em um volume de 400 µL.  
Os experimentos foram realizados em temperatura ambiente em solução 
previamente oxigenada por 1 hora antes do início dos protocolos.  A técnica 
extracelular padrão foi empregada para os registros do potencial de ação 
composto do nervo.  
Dois eletrodos do tipo pellet de prata cloretada foram usados, sendo um 
deles mergulhado no compartimento central da cuba de registro e o outro em 
um dos compartimentos da extremidade. O eletrodo de estimulação elétrica foi 
posicionado no outro compartimento extremo. Os registros foram obtidos 
através do eletrodo do compartimento central. O eletrodo terra também foi 
mergulhado no compartimento central. Um estimulador Grass S88 foi usado 
para aplicação dos estímulos supramaximais (1 Hz, 0,05 ms de duração) 
através da unidade de isolamento de estímulo modelo SIU 5A (Grass 
Instrument Co., Quincy, MA, USA).  
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Os sinais foram amplificados através de um transdutor do tipo CED 
1902, digitalizados através de um conversor analógico-digital DigiData 1200 
Interface (Axon Instruments, Scotland), registrados e analisados posteriormente 
através do software WinWCP 4.5.7 (Dempster, 1988).  
Em cada experimento a amplitude, latência e o tempo de surgimento 
“rise time” dos potenciais adquiridos foram avaliados. Também foi avaliado o 
tempo refratário entre um potencial e outro (paired pulse). Antes da adição dos 
compostos avaliados, a preparação nervo ciático foi incubada em tampão 
fisiológico por 30 min, sob estimulação supramaximal constante, para mostrar a 
viabilidade da mesma e a consistência dos registros.  
A tetrodotoxina (TTX; 1µM) foi adicionada no final dos experimentos 
para verificar se os tecidos conectivos foram removidos suficientemente para 
permitir o acesso dos compostos testados aos nódulos de Ranvier. Todas as 
concentrações de veneno e toxina foram avaliadas por um período máximo de 
60 min ou até a ocorrência de bloqueio completo do potencial de ação 
composto. 
4.7.  Avaliação farmacológica da participação do cálcio no bloqueio 
neuromuscular 
Para examinar a possibilidade do efeito direto do veneno no músculo 
esquelético como parte da indução do bloqueio neuromuscular e examinar a 
participação dos canais de cálcio na modulação dessa resposta, algumas 
preparações foram tratadas com cafeína (ativador intracelular de cálcio) 
concomitantemente com o veneno de A. juruenicola.  
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As preparações foram inicialmente pré-incubadas com d-tubocurarina (d-
Tc; 5 µg/mL) para produzir bloqueio neuromuscular ao abolir a resposta 
indireta. Em seguida, aplica-se o estímulo direto (0,1 Hz; 2 ms) e após a 
estabilização da preparação, a estimulação elétrica direta foi interrompida e a 
cafeína (6 mg/mL) foi adicionada a preparação antes da adição do veneno (30 
µg/ml) e ao fim do experimento (120 min de incubação com o veneno).  
4.8. Análise histológica 
Ao final dos protocolos miográficos em estimulação indireta e direta a 37 
°C (até ocorrência de bloqueio completo ou por 120 min quando o bloqueio 
completo não foi observado), preparações neuromusculares BC e NFD controle 
(incubadas apenas com solução Krebs ou Tyrode) ou tratadas com 30 e 100 
µg/mL de veneno total,  com cálcio à 1.8 mM ou 0.4 mM, foram fixadas em 
formaldeído 10% overnight e depois lavadas por 30 min em salina (0,1 M), 30 
min em água destilada e estocadas em etanol 70% overnight. 
 As amostras foram desidratadas em etanol graduado (80%, 95% and 
100%), clareadas em xileno (1:1 etanol:xileno, 1:1 xileno:parafina) e finalmente 
incluídas em Paraplast..  
Três “n” de 2–5 secções (5 µm de espessura) por grupo (controle e 
tratado), foram cortadas e montadas sobre lâminas de vidro para coloração 
com hematoxilina eosina (HE).  
As lâminas foram examinadas com um microscópio óptico Olympus 
(Olympus, Japão) e as imagens capturadas e analisadas qualitativamente e 
quantativamente, usando o software Image ProPlus 6.0 (Media Cybernetics 
Inc., Bethesda, MD, EUA). 
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4.9.  Análise estatística 
As alterações nas respostas contráteis de preparações biventer cervicis 
e nervo-frênico diafragma foram expressos como uma porcentagem relativa 
aos valores basais (tempo zero) considerados como 100%.  
 As alterações no conteúdo quântico, na frequência de potenciais de 
placa terminal em miniatura e no potencial de membrana em preparações 
nervo-frênico diafragma foram expressas a partir de valores absolutos obtidos 
por softwares específicos [AqDados, Lynx, SP, Brasil e WinWCP version 4.5.7 
(Dempster, 1988)].  
Todos os resultados foram expressos como média ± EPM e as 
comparações estatísticas foram feitas usando o teste t de Student ou ANOVA 
seguido pelo teste de Tukey-Kramer, com p < 0,05 indicando significância 
(software Microcal Origin). 
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5. RESULTADOS  
5.1. Efeito do veneno total de A. juruenicola sobre preparação 
isolada músculo biventer cervicis de pintainho (BC)  
As preparações BC incubadas com o veneno total de A. juruenicola (30 
e 100 µg/ml), sob estímulo indireto, mostraram que o veneno causou um súbito, 
progressivo e irreversível bloqueio (73±7% e 89±0,6%, respectivamente; n=4-6) 
dependente do tempo e da concentração usada, após 120 min de observação 
em relação ao controle (Figura 7A). O tempo requerido para atingir 50% de 
bloqueio foi de 7±1 min e 4,5±1,8 min para 30 e 100 µg/ml, respectivamente. 
Observe que a maior concentração estudada (100 µg/ml), causou também o 
aumento da linha de base (33±2%) 5-10 min após a adição do veneno. 
 A incubação da preparação com o veneno (30 e 100 µg/ml) atenuou 
significativamente as respostas contraturantes após a adição exógena de ACh 
(100 µM) para 23±3% e 80±9%, respectivamente. A resposta contraturante ao 
KCl (40 mM) também foi atenuada em 24±7% e 49±17%, respectivamente (Fig. 
7B). Por outro lado, ensaiando-se o veneno na concentração de 100 µg/ml as 
respostas a ACh e KCl foram significativamente diminuídas. Sendo que a 
resposta à ACh foi proporcionalmente menor na presença do veneno (100 
µg/ml) por 120 min quando comparada com a resposta ao KCl nas mesmas 
condições experimentais (Fig. 3B) indicando que provavelmente os receptores 
nicotínicos estejam inoperantes. 
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Figura 7. Bloqueio neuromuscular produzido pelo veneno total de A. juruenicola em 
preparações BC. (A) Bloqueio causado pelo veneno (30 and 100 μg/ml) comparado a solução 
controle Krebs. (B) Resposta contraturante a adição de acetilcolina (ACh; 110 μM) e cloreto de 
potássio (KCl; 40 mM) antes e após a incubação com o veneno (30 and 100 μg/ml). Os pontos 
e colunas representam a média ± E.P.M. (n = 4–6) *p < 0,05 comparado às preparações 
controle. 
 5.2. Efeitos do veneno total de A. juruenicola sobre preparação 
isolada nervo frênico-diafragma de camundongo (NFD)  
Em preparações NFD estimuladas indiretamente, o veneno (30 μg/ml) 
causou significante e irreversível bloqueio (após várias lavagens) 
neuromuscular (78,5±6 %) aos 120 min de observação. Com a maior 
concentração (100 μg/ml) nota-se o rápido e total bloqueio neuromuscular 
(13±3,5 min) que foi imediato e progressivamente reversível (65±9%) após as 3 
lavagens da preparação (Fig.8A, B e C). O tempo requerido para atingir 50% 
de bloqueio neuromuscular foi 40±8 min e 6,5±3,6 min para 30 μg/ml e 100 
μg/ml, respectivamente (Tabela 1). A adição do inibidor da acetilcolinesterase, 
neostigmina (Neo; 4 μg/ml) após 50% de bloqueio produzido pelo veneno (30 
μg/ml e 100 μg/ml), não foi capaz de proteger a preparação da ação 
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bloqueadora do veneno. Apenas com a menor concentração (30 μg/ml) 
observa-se leve proteção (Fig.8B1 e C1). 
A reversibilidade do bloqueio induzido pelo veneno após as lavagens 
dependem do tempo em que a preparação NFD ficou incubada com o veneno. 
Assim, quando vimos a reversão do bloqueio com a maior concentração (100 
μg/ml) após 15 minutos que o veneno foi adicionado, ao submeter o mesmo 
protocolo aos 120 minutos de exposição ao veneno, não observamos a 
reversibilidade da resposta contrátil. Similarmente, ao lavarmos a preparação 
exposta a menor concentração (30 μg/ml) aos 15 minutos após a adição do 
veneno, observamos a total reversibilidade da resposta contrátil. 
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Figura 8.  Bloqueio neuromuscular causado pelo veneno da aranha A. juruenicola em 
preparação NFD. A- Bloqueio tempo-concentração dependente induzido pelo veneno de A. 
juruenicola (10, 30 e 100 µg/mL) sob estimulação indireta. B- Registro miográfico mostrando o 
bloqueio neuromuscular causado pela concentração 30 µg/mL de veneno. C- Registro 
miográfico mostrando o bloqueio neuromuscular causado pela concentração 100 µg/mL de 
veneno. B1-C1 - Registro miográfico do bloqueio neuromuscular induzido pelo veneno (30 e 100 
µg/mL) e adição da Neostigmina (Neo; 4 µg/mL) após 50% de bloqueio na tentativa de 
reversão do bloqueio da resposta contrátil. 
Em preparações NFD curarizadas, estimuladas diretamente, o veneno 
(30 e 100 μg/ml) causou bloqueio tempo-dependente aos 120 min (Fig. 9A). O 
bloqueio neuromuscular (88±1%) com a menor concentração do veneno (30 
μg/ml) foi similar quando a preparação foi exposta ao estímulo indireto 
(78,5±6%). No entanto, com a maior concentração (100 μg/ml), o bloqueio 
(88,5±1,5%) se apresentou lento e progressivo aos 120 min, bem diferente do 
que foi observado usando-se estímulo indireto quando houve um súbito e total 
bloqueio neuromuscular no tempo de 13±3,5 min após a adição do veneno 
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(Fig. 8A). Não houve diferença significativa entre os bloqueios 
neuromusculares produzidos pelas concentrações testadas (30 e 100 μg/ml) 
sob o estímulo direto, aos 120 minutos. 
Nas preparações estimuladas diretamente (Fig. 9A, B1, B2), o veneno 
causou leve contratura muscular cerca de 50-90 min após a adição do veneno 
(máximo de contratura: 2±0,5 g e 0,5 ± 0,5 g para 30 e 100 μg/mL, 
respectivamente). 
 
Figura 9. Bloqueio neuromuscular promovido pelo veneno de A. juruenicola em 
preparações NFD previamente exposta a d-tubocurarina (d-Tc, 10 µg/mL). A. Resposta contrátil 
das preparações expostas ao veneno (30 and 100 µg/ml) e controle Tyrode, sob estímulo 
direto; B1 e B2. Registro miográfico do bloqueio neuromuscular causado pelo veneno (30 e 100 
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µg/mL) a 37°C, sob estímulo direto em preparações NFD. Os pontos representam a média ± 
E.P.M. (n = 4); *p < 0,05 comparado com as preparações controle.  ei- estímulo indireto, ed- 
estímulo direto, W-wash, d-tc- dtubocurarina, V-veneno, barra-5 g. 
5.3. Estudo eletrofisiológico em preparação músculo diafragma de 
camundongo incubado com o veneno de A. juruenicola 
Preparações incubadas com o veneno de A. juruenicola (30 µg/mL) 
causou progressiva diminuição da polaridade das fibras musculares do 
diafragma de camundongo com o máximo de 22±3% (n=4) após 120 min de 
observação (Fig.10A); este efeito não foi revertido após várias lavagens da 
preparação. Da mesma forma, o veneno (30 µg/mL) também causou 
significante diminuição na frequência do PPTM somente a partir dos 30 minutos 
em diante (30 e 60 min; 8±2 e 7±2%, respectivamente; Fig. 10B).  
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Figura 10. Medida do PM da fibra muscular em preparações NFD tratadas com o 
venene de A. juruenicola (30 µg/mL). A- O veneno causou progressiva diminuição até 
estabilizar a partir dos 60 min. B- Medida da frequência de PPTM/min em preparações NFD 
tratadas com o veneno de A. juruenicola (30 µg/mL). O veneno causou diminuição significativa 
na frequência a partir dos 30 min, quando estabilizou aos 60 min. As colunas representam a 
media ± EPM (n=4); *p < 0,05 comparado aos valores basais (0). 
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Tabela 1. Tempos para 50% (t50) e 90% (t90) de bloqueio neuromuscular 
induzido pelo veneno de A. juruenicola em preparações NFD e BC.  
 
 Tempo para bloqueio (min) 
Veneno (µg/ml) Estímulação Indireta Estimulação Direta 
NFD t50 t90 t50 t90 
30 40 ± 8 (6)    n.d. (6) 56 ± 2 (4) n.d. (4) 
100    6.5 ± 3.6 (6)* 10 ± 1.2 (6)* 45 ± 3 (4) 100 ± 5 (4)* 
BC 
 
30 
 
100 
 
 
  7.33±1.45 (6) 
 
      n.d. (6) 
 
 
  4.55±1.22 (6) 
 
        n.d. (6) 
 
 
  
 
Os valores são a media ± EPM (n=3); p < 0,05 comparado aos valores basais do número de 
experimentos indicado em parenteses. n.d. – não determinado porque o bloqueio não alcançou os 
90% durante o tempo de 120 min de incubação com o veneno.O máximo de bloqueio para BC foi de 
73±7 e 89±0,6 (30 e 100 µg/mL, respectivamente)  sob estimulação indireta. Com a preparação NFD 
houve 78.5±6% e 88±0.9% sob estimulação indireta e direta respectivamente, em preparações 
incubadas com 30 µg/mL de veneno. Não houve diferença significativa para a concentração 30 
µg/mL quando comparada entre si no t50 sob estímulo indireto e direto (NFD). Como também não 
houve diferença no t50 quando comparadas as concentrações de 30 e 100 µg/mL, sob estímulo direto 
(NFD).   
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5.4. Registros eletrofisiológicos com a preparação nervo ciático de 
camundongo incubado com o veneno de A. juruenicola 
O veneno de A. juruenicola (30 µg/mL) não causou efeito significativo na 
condução nervosa do nervo periférico da preparação nervo-ciático de 
camundongo e nem na amplitude do potencial de ação composto (PAC) 
durante 30 min de incubação [amplitude controle: 16±5 mV (t0) vs. 15±6 mV 
(t30)], Fig. 11. Ao contrário, podemos observar o completo bloqueio do PAC 
quando a tetrodotoxin (TTX, 1 µM) foi adicionada ao final dos experimentos, 
para avaliar a atividade e integridade neuronal (Fig. 11). 
 
Figura 11. Potenciais de ação compostos registrados em nervo ciático de 
camundongo. No primeiro traçado o período do controle de 30 min seguido pelo exposto ao 
veneno de A. juruenicola (30 µg/mL), onde não apresentou nenhuma alteração importante. 
Tetrodotoxina (TTX, 1 µM) foi adcionada ao fim da incubação com o veneno para avaliar a 
atividade neuronal dos canais de Na+. Os traçados cinza mostram as mudanças no potencial 
de ação durante a incubação. Figura representativa de 3 experimentos similares. 
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5.5. Análise histológica 
A análise histológica obtida ao fim dos experimentos (120 min de 
incubação) revelou uma organização poligonal normal, miofilamentos 
organizados e núcleos periféricos. Todos os músculos (controle e tratados com 
o veneno) mostraram fibras edemaciadas ou hipercontraídas. Entretanto, não 
houve diferença significativa na extensão de danos musculares nas 
preparações tratadas com veneno comparado com as preparações controle 
(Tabela 2), indicando que o veneno não é miotóxico e não causa significativa 
lesão muscular em nenhuma das preparações estudadas (Fig. 12 e 13).  
 
Figura 12. Alterações histológicas causadas pelo veneno de A. juruenicola em 
preparações BC. A- Preparação controle (solução Krebs) incubada por 120 min. B- Preparação 
incubada com o veneno (30 µg/mL). C- Preparação incubada com o veneno (100 µg/mL). Note 
a aparência em geral normal comparada a preparação controle. Cortes transversais. 
Coloração: HE. Barra: 20 µm. 
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Figura 13. Alterações histológicas causadas pelo veneno de A. juruenicola em 
preparações NFD. A- Solução Tyrode (controle) incubada por 120 min. B e C- Preparação 
incubada com o veneno (30 e 100 µg/mL, respectivamente). Cortes transversais. Coloração: 
HE. Barra: 20 µm. 
5.6. Atividade neuromuscular do veneno em preparações NFD 
incubadas com Ca2+ 0.4mM 
A preparação NFD foi exposta a baixa concentração de cálcio (0.4 mM) 
em lugar da concentração fisiológica 1.8 mM com intuito de tornar a preparação 
mais sensível à ação do veneno ao diminuir o conteúdo quântico, desativando 
várias unidades motoras. Nestas preparações incubadas com baixo cálcio, 
somente a concentração de 3 µg/mL de veneno causou completo bloqueio 
neuromuscular em 20±2 min (Fig. 14A, A2), com valores de t50 e t90 iguais a 
9±0,6 min e 18±2 min, respectivamente (n=3-4; Tabela 1). Este bloqueio foi 
comparável ao observado usando 100 µg/mL de veneno, sob estímulo indireto, 
em solução com cálcio normal (1,8 mM) e significativamente mais rápido 
(p<0,05) em relação ao bloqueio observado com 30 µg/mL de veneno em 
solução com cálcio normal. Isto, baseado no valor de t50, pois nesta 
concentração (30 µg/mL) em solução cálcio 1.8 mM, não causou completo 
58 
 
bloqueio. Ao contrário, usando-se uma concentração 10 vezes menor de 
veneno (0.3 µg/mL) causou marcada, progressiva e mantida facilitação da 
resposta contrátil a partir dos 40 min de incubação, alcançando o platô aos 110 
min após a adição do veneno; a facilitação máxima da contração muscular foi 
de 73±6,5%; n=3-4; Fig. 14A, A1). Ensaiando-se ambas as concentrações de 
veneno (0.3 e 3 µg/mL) as respostas contráteis foram restauradas após as 
lavagens da preparação com solução Tyrode com cálcio normal (Fig. 14A1, A2). 
Nota-se que quando as preparações são submetidas à incubação com Tyrode 
0.4mM, exibem frequentemente resposta contrátil de menor amplitude. No 
entanto a substituição de Tyrode com cálcio 0.4 mM para 1.8 mM ao final do 
experimento, revela que a preparação está íntegra e completamente 
responsiva ao estímulo elétrico indireto, ou seja, no nervo motor. 
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Figura 14. Respostas ao veneno de A. juruenicola em preprarações incubadas em 
solução Tyrode com Ca2+ 0,4 mM. A- Bloqueio neuromuscular em preparações NFD causado 
por 3 µg/mL de veneno sob estimulação indireta. Facilitação da resposta contrátil causada pela 
baixa concentração do veneno (0.3 µg/mL), sem o bloqueio neuromuscular. A1 - A2.  Registro 
miográfico mostrando o efeito neuromuscular do veneno (0.3 e 3 µg/mL, respectivamente) de 
A. juruenicola em preparações NFD incubadas em solução Tyrode com baixo cálcio (0,4 mM) 
por até 120 minutos. Note que a baixa concentração de cálcio tornou a preparação mais 
sensível a presença do veneno do que na solução com cálcio normal (1,8 mM; Fig. 3A). Os 
pontos representam a media ± EPM (n=4); *p < 0,05. Barra= 5g. LCa= low cálcio. W= wash. ei= 
estímulo indireto. V= veneno. 
Usando-se o mesmo protocolo, mas em preparações incubadas em 
baixo cálcio e curarizadas, estimuladas diretamente, a adição do veneno 
produziu apenas, pequena redução da resposta contrátil (16±5% e 24±6% para 
0.3 e 3 µg/mL, respectivamente; n=3); nestas condições não foi observada 
qualquer efeito facilitador da transmissão neuromuscular mesmo usando-se a 
menor concentração do veneno (Fig. 15 A) 
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Figura 15. Respostas ao veneno de A. juruenicola em preprarações incubadas em 
solução Tyrode com Ca2+ 0,4 mM sob estímulo direto. A- Bloqueio neuromuscular causado pelo 
veneno (0.3 e 3 µg/mL) em preparações curarizadas (dTc; 5 µg/mL) exposta a solução Tyrode 
com baixo cálcio. Note a acentuada redução do bloqueio neuromuscular comparado as 
preparações incubadas em solução com cálcio normal (1,8 mM; compare a Fig. 3A). Os pontos 
representam a media ± EPM (n=4); *p < 0,05 comparado ao controle Tyrode. Barra= 5g. 
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Tabela 2. Alterações morfológicas (%) em preparações NFD 
incubadas com o veneno A. juruenicola em solução com Ca2+ (1.8 
mM) ou (0.4 mM). 
 
Condições da incubação Alterações      
Morfológicas (%) 
Estimulação indireta  
     Ca2+ 1.8 mM  (controle)  2.5±0.6 
     Ca2+ 1.8 mM + veneno (30 µg/mL)  1.6±1.0 
     Ca2+ 1.8 mM + veneno (100 µg/mL)  3.8±0.5 
     Ca2+ 0.4 mM  (controle) 2.0±0.9 
     Ca2+ 0.4 mM + veneno (3 µg/ml)   0±0 
  
Estimulação direta  
     Ca2+ 1.8 mM  (controle)  2±0.5 
     Ca2+ 1.8 mM + veneno (30 µg/ml) 12.3±3.7 * 
     Ca2+ 0.4 mM  (controle) 1.8±1.0 
     Ca2+ 0.4 mM + veneno (3 µg/ml)  4.8±1.5 
 
Os valores são a media ± EPM (n=3); p < 0,05 comparado aos valores basais. 
Note que a concentração de veneno de 0.3 µg/mL não foi testada em baixo 
cálcio (0,4 mM) pois não causou bloqueio neuromuscular. Ainda, em 
preparações estimuladas diretamente, somente a concentração de 30 µg/ml foi 
analisada pois o resultado foi semelhante ao bloqueio com 100 µg/ml. Em geral, 
não houve diferença significativa entre os danos causados pelo veneno 
comparado ao controle  Ca2+, somente a preparação com 30 µg/ml sob estímulo 
direto foi significativamente diferente (*). 
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5.7. Estudo eletrofisiológico em preparação músculo diafragma de 
camundongo incubado com o veneno de A. juruenicola em baixo cálcio 
Os PPT (potencial de placa terminal) de preparação NFD incubada em 
solução com baixo cálcio mostrou que o veneno de A. juruenicola (0.3 µg/mL) 
induz significante aumento no conteúdo quântico nos primeiros 15 min [de 
6,7±0.6 (t0) para 16,5±6 (t15), n=3; p < 0,05] que persistiu acima do nível basal 
durante todo o experimento, embora diminuísse entre 15 e 60 min após a 
adição do veneno (Fig. 16A); não houve alteração significativa nos valores do 
conteúdo quântico nas preparações incubadas com a alta concentração de 
veneno (3 µg/mL) por 120 min (Fig. 16B). 
 
Figura 16. Medida dos potenciais de placa terminal (PPT) em preparações NFD 
mantida em solução Tyrode com baixo teor de cálcio (0,4 mM) e tratada com o veneno de A. 
juruenicola. A- Observe o aumento na liberação do neurotransmissor durante a incubação com 
a menor concentração de veneno testada (0,3 µg/mL). B- Com 3 µg/mL de veneno, não houve 
alteração significativa na liberação de neurotransmissor. As colunas representam a media ± 
EPM (n=3); *p < 0,05 comparado aos valores basais (0). 
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5.8. Participação na liberação do cálcio intracelular no bloqueio 
neuromuscular pelo veneno da aranha A. juruenicola 
O potente bloqueio observado com o veneno de A. juruenicola (3 µg/mL) 
em solução Tyrode com baixo cálcio sugere que o veneno possa interferir 
sobre a liberação do cálcio intracelular. Para examinar esta possibilidade, 
preparações foram incubadas com baixo cálcio e pré-tratadas com rianodina, 
um ativador dos canais de cálcio no retículo sarcoplasmático, e com o 
dantrolene, um inibidor destes canais.  A Figura 17A, mostra que como 
esperado, a rianodina sozinha aumenta a resposta contrátil (175±8% de 
aumento após 120 min de incubação) devido à sua habilidade em estimular a 
liberação de cálcio intracellular. A rianodina não afetou significativamente o t50 
de bloqueio induzido pelo veneno (11,5±2% e 12±7% na ausência e presença 
da rianodina, respectivamente; n=3), mas evitou o completo bloqueio 
neuromuscular observado somente com o veneno (máximo de bloqueio 74±3% 
que estabilizou após 30-40 min de observação). Na figura 17B, podemos 
observar que o dantrolene sozinho produziu significante diminuição da resposta 
contrátil (  ̴55% após 120 min) através da sua habilidade em inibir a liberação 
do cálcio intracelular e também impediu o completo bloqueio neuromuscular 
causado pelo veneno (bloqueio máximo foi de  ̴ 80% que se estabilizou aos 40 
min). Os tratamentos das preparações com dantrolene não interferiu no valor 
de t50 do bloqueio induzido pelo veneno (11,5±2 e 12±0,6%) na ausência e na 
presença do dantrolene, respectivamente; n=3). No entanto, impediu 
significativamente o bloqueio total característico do veneno (3 µg/mL) em baixo 
cálcio, mantendo a resposta contrátil em aproximadamente em 30% a partir 
dos primeiros 20 minutos até 120 min de observação. Observou-se que o efeito 
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atenuante da rianodina e do dantrolene sobre o bloqueio neuromuscular 
induzido pelo veneno mostrou-se muito semelhante. 
 
 
 
Figura 17. Atenuação do bloqueio induzido pelo veneno de A. juruenicola por rianodina 
e dantrolene em preparação NFD incubado em solução Tyrode com Ca2+ 0.4 mM. A- Bloqueio 
neuromuscular produzido pelo veneno (3 µg/mL) na ausência e presença de rianodina (1 µM), 
um ativador dos canais de Ca2+ no retículo sarcoplasmático. B- Bloqueio neuromuscular 
causado pelo veneno (3 µg/mL) na ausência e presença do dantrolene (0.1 µM), um 
bloqueador dos canais de Ca2+. Note à similaridade de inibição causada por rianodina e 
dantrolene. Observe ainda que inicialmente nem a rianodina e nem o dantrole conseguem inibir 
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significativamente o bloqueio induzido pelo veneno. Os pontos representam a media ± EPM 
(n=4); *p < 0,05 comparado ao controle Tyrode e A- somente rianodina; B- somente dantrolene. 
5.9. Atividade neuromuscular do veneno da aranha A. juruenicola 
em preparações NFD exposta à cafeína 
Preparações curarizadas NFD em solução de cálcio normal sob estímulo 
direto, foram incubadas com cafeína (6 mg/mL) na ausência e presença do 
veneno (30 µg/mL) para examinar a influência do veneno sobre a contratura 
induzida pela cafeína. A cafeína sozinha causa significante contratura muscular 
( ̴ 40% de atividade contrátil acima da atividade basal em preparação NFD sob 
estímulo elétrico direto) e quando o veneno (30 µg/mL) foi adicionado à 
preparação pré-incubada com cafeína (6mg/ml), houve 65±5% de inibição da 
contratura muscular (Fig. 18A, A1 e A2).  
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Figura 18. O veneno de A. juruenicola atenuou as contraturas induzidas pela cafeína 
em preparaçãoes NFD, na ausência de estímulo elétrico. Após as respostas iniciais obtidas 
com a cafeína (Caf, 6mg/mL), as preparações foram curarizadas (d-tubocurarina, d-Tc; 5 
µg/mL) e a contratilidade muscular monitorada por 120 min sob estímulo elétrico direto. A- 
Contraturas induzidas por cafeína em preparações curarizadas na presença e ausência do 
veneno. A1 - Resposta a cafeína antes e após a incubação com a d-tubo. A2- Resposta à 
cafeína na presença do veneno (30 µg/mL). Os pontos representam a media ± EPM (n=4); *p < 
0,05 comparado a somente cafeína (*) e comparado ao controle (linha tracejada; #). 
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DISCUSSÃO 
As aranhas da família Theraphosidae têm sido muito estudadas, pois o 
seu veneno mostra-se envolvido em muitos processos fisiológicos vitais, como 
interferência na função dos canais iônicos (Ca2+, Na+ e K+), liberação de 
neurotransmissor, função do receptor nicotínico pós-sináptico e na contração 
muscular (Escoubas et al., 2000; Rash e Hodgson, 2002).  
A aranha em estudo, Acanthoscurria juruenicola (Fig. 2), pertence à 
família Theraphosidae. Seu veneno se mostrou capaz de afetar a transmissão 
neuromuscular em preparação de aves e mamíferos.  
Os resultados com a preparação BC demonstraram que o veneno de A. 
juruenicola reduziu significativamente o neurotransmissor ACh. Observe a 
proporcionalidade de bloqueio da resposta contraturante em relação à 
diminuição da resposta contrátil. Esse rápido bloqueio neuromuscular poderia 
sugerir a presença de um antagonista nicotínico, como mostrado por Rocha-e-
Silva et al. (2013), com o veneno da aranha Vitalius dubius (Theraphosidae). 
Outras theraphosides como Selenocosmia huwena (HWTX-I) e Coremiocnemis 
tropix também demonstram interagir com os receptores nicotínicos causando 
bloqueio neuromuscular em preparações BC (Zhou et al., 1997; Herzig e 
Hodgson, 2009). Juntos, estes estudos indicam que o veneno de theraphoside 
contêm compostos capazes de interagir com os receptores nicotínicos pós-
sinápticos.  
Como ocorreu com o veneno da aranha Vitalius dubius em preparação 
BC (Rocha-e-Silva et al., 2013), o veneno de A. juruenicola apresentou 
contratura muscular. A elevação da linha de base sugere que o veneno esteja 
interferindo no mecanismo contrátil do músculo. Apesar de não haver dano 
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miotóxico, observado também com o veneno da aranha da mesma espécie, A. 
paulensis (Mourão et al., 2013), a contratura está presente e foi compatível 
com a redução da resposta contraturante ao KCl, sendo assim, provavelmente 
algum componente muscular esteja sendo afetado pelo veneno. 
O veneno de A. juruenicola foi mais ativo na preparação NFD. Os 
resultados mostraram que o veneno pode produzir bloqueio neuromuscular 
total nesta preparação, como ocorre com o veneno da aranha gigante da 
Amazônia, Theraphosa blondii que produz rápido e potente bloqueio 
neuromuscular em preparação NFD, sendo parcialmente revertida após 
lavagem e pobremente antagonizada pela neostigmina, levando os autores a 
conclusão de que este bloqueio ocorra nos receptores nicotínicos pós-
sinápticos (Fontana et al., 2002). O rápido bloqueio em preparação NFD de 
camundongo sob estímulo indireto foi reversível após lavagem, mas não foi 
revertido pela neostigmina, apenas observou-se leve proteção, o que indica 
que algum componente do veneno provavelmente atue nos receptores 
nicotínicos, porém, não seja o responsável pelo bloqueio observado.  
O veneno da aranha S. huwena produz parálise e falha respiratória em 
ratos (Liang et al., 1993a; Zhou et al.,1997), e a huwentoxin-I, a maior toxina 
neste veneno, produz bloqueio neuromuscular irreversível através da interação 
da toxina com os receptores nicotínicos, sem afetar a resposta muscular ao 
estímulo direto (Zhou et al., 1997). E como vimos acima, o veneno da aranha T. 
blondii (Fontana et al., 2002) também possui indícios de atuar nos receptores 
nicotínicos, porém não afeta a resposta muscular. Ao contrário, destes 
resultados, o veneno da aranha A. juruenicola produziu quase bloqueio total em 
preparações NFD curarizadas, porém o bloqueio foi lento em comparação ao 
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estímulo indireto. Estes resultados sugerem que este veneno contêm 
componentes que interagem inicialmente com a placa motora, antes de afetar a 
membrana muscular.  
A parálise muscular pode também resultar da despolarização da 
membrana (Harvey et al., 1994). Entretanto, como mostrado aqui, o veneno de 
A. juruenicola causou somente leve despolarização no músculo diafragma de 
camundongo após 120 min de incubação, sugerindo que a despolarização 
muscular não foi o maior fator causador do bloqueio neuromuscular observado 
aqui. O veneno da aranha da mesma espécie em estudo, Acanthoscurria 
natalensis (Rates et al., 2013) mostrou ação despolarizante da membrana e 
diminuição na frequência do potencial de terminal em miniatura (PPTM), 
semelhante ao que ocorreu com o veneno da aranha A. juruenicola. Já o 
veneno das aranhas Latrodectus mactans (Longenecker et al., 1970; Frontali et 
al.,1976; Gorio e Mauro, 1979) e P. nigriventer (Fontana e Vital-Brazil, 1985) 
aumentaram a frequência dos PPTM. Embora os gêneros sejam diferentes, 
observamos em todos os resultados com os venenos destas aranhas, há 
indícios de ação pré-sináptica. 
A ausência do efeito do veneno (30 µg/mL) da aranha A. juruenicola na 
condutância do potencial de ação composto e a pequena redução da resposta 
contraturante ao KCl nesta mesma concentração do veneno, indicou que os 
canais neuronais potássio e sódio, os principais tipos de canais nesta 
preparação, não foram afetados pelo veneno. A partir desse resultado e com o 
conhecimento de que o veneno de aranha possui toxinas que são ativas nos 
canais de cálcio, poderia então o veneno estar atuando nestes canais (Branton 
et al., 1987; Cassola et al., 1998; Kushmerick et al., 2000; Ono et al., 2011). 
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Os experimentos realizados em baixo cálcio (0,4 mM) proporcionaram 
introspecções adicionais quanto ao modo de ação de venenos e toxinas. Na 
presença do baixo cálcio, observamos a diminuição da amplitude da resposta 
contrátil devido à diminuição no conteúdo quântico (Floriano et al., 2015). Esse 
fato provavelmente, contribui para que a preparação se torne mais sensível à 
ação do veneno, ao permitir a disponibilidade das unidades motoras.  
A facilitação da resposta contrátil após 30 min da adição do veneno (0.3 
µg/mL), assim como o rápido bloqueio causado por 3 µg/mL, similar ao que foi 
observado com 100 µg/mL em cálcio normal (1,8 mM), é sugestivo de uma 
ação pré-sináptica, provavelmente por afetar o cálcio neuronal nos canais 
iônicos, uma vez que os valores de potencial de membrana se mantiveram 
próximos dos valores controle e que o potencial de ação composto indicou que 
os canais de sódio e potássio não foram afetados.  
De fato, o veneno das Theraphosidae (Escoubas e Rash, 2004) e de 
outras aranhas como a P. nigriventer (Gomez et al., 2002) são ricos em toxinas 
ativas nos canais iônicos. O veneno da theraphoside Lasiodora sp. contem 
toxinas capazes de bloquear os canais de cálcio do tipo L (Kushmerick et al., 
2000; Dutra et al., 2008) que poderia adversamente afetar a liberação do 
neurotransmissor. A facilitação observada com a concentração de 0,3 µg/mL 
nos registros miógraficos, foi corroborar os dados eletrofisiológicos como o 
aumento do conteúdo quântico, além de interferir com a frequência dos 
potenciais espontâneos (Fig. 12B). 
Em geral, a atividade pré-sináptica de venenos e toxinas causa 
facilitação seguida pelo bloqueio neuromuscular, como observado com o 
veneno da aranha viúva negra (Latrodectus mactans; Magazanik et al.,1992) e 
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huwentoxin-I do veneno da aranha S. huwena (Liang et al., 2000). No entanto, 
o veneno de A. juruenicola, na menor concentração, mostrou somente 
facilitação da resposta muscular, não levando ao bloqueio durante o tempo 
observado, provavelmente, devido a pequena quantidade do veneno, fosse 
necessário maior tempo de observação para que a preparação chegasse ao 
bloqueio. 
A observação de que em solução Tyrode com baixo cálcio, o veneno 
causou potente bloqueio, a possibilidade de o veneno estar atuando na 
liberação de cálcio intracelular via canais de cálcio sensíveis a rianodina no 
retículo sarcoplasmático, foi considerada. Para examinar essa possibilidade, a 
preparação NFD foi pré-tratada com rianodina, um facilitador de abertura dos 
canais de cálcio no retículo sarcoplasmático ou com dantrolene, um bloqueador 
destes canais, antes da incubação com o veneno. Nossos resultados 
mostraram que o veneno interferiu com os efeitos tanto da rianodina como do 
dantrolene na junção neuromuscular. Provavelmente exista uma competição 
entre o veneno e a rianodina ou dantrolene pelo mesmo sítio de ação do cálcio 
nos canais rianodínicos.  
As preparações NFD foram tratadas com cafeína (ativadora dos canais 
de cálcio sensíveis à rianodina encontrados nos retículos sarcoplasmáticos e 
endoplasmáticos, levando à liberação de cálcio intracelular) antes e após a 
exposição ao veneno. Observou-se que as respostas contraturantes 
provocadas pela cafeína foram atenuadas pela ação do veneno, mostrando 
que provavelmente, o veneno poderia estar atuando nos canais rianodínicos.  
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CONCLUSÃO 
 O veneno de Acanthoscurria juruenicola se mostrou mais ativo em 
preparação de mamífero.  
 Não mostrou ação despolarizante importante, reduziu os potenciais de 
membrana em miniatura, além de promover aumento do conteúdo 
quântico demonstrando afetar a transmissão neuromuscular in vitro 
por ação pré-sináptica nas primeiras fases da intoxicação. 
 Este veneno não afetou os canais de sódio e potássio, porém 
demonstrou atuar nos canais de cálcio rianodínicos no retículo 
sarcoplasmático do músculo esquelético.  
 Não possui atividade miotóxica.  
 
Estes resultados obtidos com o veneno total despertam o interesse em 
continuar este trabalho com o intuito de esclarecer qual dos compostos 
presentes são responsáveis pelas ações encontradas. 
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9. ANEXO 
9.1. CERTIFICADO DA COMISSÃO DE ÉTICA NO USO DE ANIMAIS (CEUA) 
DA UNICAMP 
 
